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 〔第一章〕諸
 △
冊
 一
…
ロ
 芳香核に炭素側鎖を導入する方法としてク・ルメチル化反応がしばしぱ用いられるが,チオフェン
 系では二,三の化合物をのぞいてこれまであまり研究されていない。
 この反応をチオフェン系に広く応用する目的で,著者はブ・ムチオフエン類寿よびチオフェン系カ
 ルボニル化合物のク・ルメチル化を検討するとともに,常法では合成困難な若干のチオフェンアルデ
 ヒド,チオフエンカルボン酸をク・ルメチルチオ7エン類から合成し,さらにこの反応に関連する炭
 素側鎖導入の新しい試みとしてチオフェンのチオシアノメチル化を検討した。またク・ルメチルチオ
 フエン類の核磁気共鳴吸収スペクトルを測定し,その結果をもとにチオフェン類のク・ルメチル化生
 成物寿よび2一一ク・ルメチルチオ7エンのこト・化生成物を検索し,チオフェン系の親電子置換反応
 について知見を得ようと試みた。
 〔第こ章〕ブロムチオフエン類のクロルメチル化
 チオフェン核のβ位への炭素側鎖直接導入蔚よびチオフェン核の反応性にむよぼす臭素の置換基効
 果の検討を意図して,2,3,4,5一テトヲプ・ムチオフエンをのぞくすべてのブ・ムチオフエン
 類のク・ルメチル化を行なった。臭素置換が増すとチオフェン核の反応性は減少するが,α位が未置
 換の場合はトリブ・ムチオフエンでも反応が起る。3一ブ・ムチオ7エン,3,4一ジブ・ムチオフ
 エンのように二つのα位がいずれも置換されていない場合は,モノ沿よびビスク・ルメチル化物が得
 られ,α位の一つのみが置換されている2一ブ・ムチオフエン,2,4一ジブ・ムチォフェン,2,
 3,4一トリブ・ムチオフエンなどでほ,ク・ルメチル化物のほかに,条件によつては縮合生成物で
 ある2,21一ジチエニルメタン類が得られる。ただし2,3一ジブ・ムチオ7エン(1)は例外で,臭素
 の脱離,転位などが起る。また二つのα位がいずれも置換されているもののうち,2.3,5一トリ
 ブ・ムチオ7エンでは反応は起らず,2,5一ジブ・ムチオ7エンのの場合は1の場合と同様に,臭
 素の転位をともなった複雑な反応が起ることを認めた。これらの異常反応は,反応性に富むα位の臭
 素がク・ルメチル化の際に臭素陽イオンとして分子間または分子内転位をすることによって起るもの
 と思われる。
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 〔第三章〕カルボこル基を含むチオフェン誘導体のクロルメチル化
 2位に電子吸引性置換基を有するチオアエン類の親電子置換反応に際しては,置換基の4位配向性
 とチオフェン核のイオウ原子の5位配向性の相対的な強さによつて置換の起る位置が定まるので,一
 般には4位置換体と5位置換体の混合物が生成すると考えられるが,適当な方法がなかったために,
 これらσ)二つの異性体の生成比についてはこれまであまり検討されていない。合成中間体として有用
 なク・ルメチル化物を得るとともに,この種の反応に関して知見を得る目的で,2一チオ7エンアル
 デヒド(IH),2一アセチルチオフェン(珊,2一チオ7エンカルボン酸メチルエステル(V,,2一ベンゾイ
 ルチオフェン⑯かよび2,2ノ『ジチエニルケトン(田など若干の基本的なチオフェン系カルボニル化合
 物のク・ノレメチル化を行なった。
 予期したように5位ク・ルメチル化物㈲,4位ク・ルメテル化物(B)むよぴ少量のビスク・ルメチル
 化物が生成するが,いずれの場合も5位置換が優先し,こつの異性体の比(A/B)は核磁気共鳴吸
 収スペクトルから卦むよそ,m,1.6～1.71]V1.7～i.81既約2であることが明らかになった。
 なむ,5位にメチル基を有する5一メチルー2一チオ7エンアルデヒド,5一メチルー2一アセチル
 チオ7エンなどの場合は,容易に4位のみがク・ルメチル化される。
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 〔第四章〕クQルメチんチオフェン誘諒体か1うチオ7瓢ン7茜子ヒぎ頚の密蔵
 2一ク・ルメチルチオ7エンは無水酢酸一硝酸で容易にニト召化される。その主反応生成物でめる
 5一ニト・一2一テニルク・リド圃を硝酸銅または二酸化セレンて穀化すると5一ニト・一2一チオ
 アエンアルデヒドΦqが得られる。また別にKの異性体である3一ニト・一2一チオフェンアルデヒド
 (刃,2一ニト・一4一チオ7エンアルデヒドを,そこれ.ぞれ,3一ニト・～2一メチルチオ7エンおよ
 び3一チオ7エンアルデヒドから合成した。
 3一二卜・一2一テニルブ・ミドρ切を硝酸銅で酸化した際,予期したXとは異なるこ種の結晶生成
 物が得られた。これらは赤外線吸収ヌペクトル,核磁気共鳴スペクトル諭よび二,三の反応によつて,
 5一ブロムー3一二トロー2一チオフェンアルデヒド圓お・よび5一ブロムー3一二卜ロー2一テニルア
 ルコールQ旺1)であることが明らかとなった。
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 2,5一ビスク・ルメチルチオフェンにKrbhn㎞法を適用することにより2,5一チオフエンジア
 ルデヒド(即)が得られる。また,2一メチルー3一一クロルメチルー5一チオフェンアルデヒド,2一
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 メチノレー3一如ノレメチノレー5一アセチノレチオ7エンからSo㎜elet反歌よつてそれぞれ好収率で
 2一メチルー3.,5一チオフエンジアルデヒド,2一メチルー3一ホルミルー5一アセチルチオフェ
 ンを得ることができた。匁Vは反応性に富み,種々のアミン類,活性メチレン化合物と反応して対応す
 る縮合生成物を与える。
 〔第5章〕ウ則しメチルチオ'フエン類の核磁気共鳴吸収スペクトル
 き
一
 2一ク・ルメチノレチオ7エン類(XV,19種),3一ク自ルメチルチオ7エン類(X狐10種),ビス
 ク・ルメチルチォ7エン類(X皿9種)むよび2,2ノージチエニルメタン類()α田,7種)の核磁気共鳴
 吸収スペクトルを,シク・ヘキサンを内部標準に用い,5～10%四塩化炭素溶液中,60MCで測定し,
 これらの化合物の構造とヌペクトルの関係特にメチレン基水素の吸収との関係を検討した。3位が
 置換されていないXVのメチレン基水素の吸収は3・18～3・35PPmにあるが,5位置換のXVのメチレ
 ン基水素のchemlcalshlfむと置換基の電子効果の間に特に規則性は認められない。XWのメチレン
 基水素の吸収は対応するX▽のそれよ匂も約0、2ppm高磁場にあわ,この関係はX頑にむいて異なった
 位置の二つのメチレン基水素についても認められる。畑のメチレン基水素の吸収は同一置換基を有す
 るXV諭よぴ蹴の場合よりもさらに高磁場にあり,互いに明確に識別することができる。まだXVのメ
 チレン基水素と3位核水素間分よび窺のメチレン基水素と2位核水素間に0.5～0.9cpsのcouphngが
 認められた。これらの結果にもとづいて核磁気共鳴吸収スペクトノレからク・ルメチルチオフエン類の
 構造を知ることができる。たとえば,2位に電子供給性置換基を有するチオフェン化合物の親電子置
 換反応は大部分5位に起幻,3位置換はごく僅かにすぎないとこれまで考えられて変り,4位置換に
 ついては全く知られていないが,ここで得られた結果と,すでに明らかにさ丸しいる∫オフェン核の
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 二つの核水素聞のcoupHngconstantに関する知見をもとに,2一ク・ルメチルチオフエン(匁X)の
 ニト・化物のスペ・クトルを検討して,5一ニト・化物(四)のほか,3一二卜・化物(XX)の生成を
 認め,さらに4一二卜・化物○(鶏の生成という新たな事実を見出すことができた。
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 〔第六章〕チオフェンのチオシアノメチル化
 チオフェンの高度の反応性とチオシアン酸イオンの擬^・ゲン性に着目して,チオシアン酸ナトリ
 ウム,ホルマリン・硫酸によるチオフェンのチオシアノメチル化を試み,その反応生成物(X組・19%)
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 を得た。X阻は予期した2一テニルチオシアナート(X短a)に元素分析結果が一致するが,赤外線吸収
 スペクトルむよび核磁気共鳴吸収スペクトルから恥aとその異性体である2一テニルィソチオシアナ
 ート(XMb)の混合物であることがわかった。側鎖の反応性を検討するために)㎝を低温で液体アンモ
 ニアーナトリウムアミドと反応させた際・2一テニルチオ尿素が得られた。3一テニルブ・ミドおよ
 びベンジルク・リドを常法によつてチオシァン酸塩と反応させた場合,生成物はいずれの場合もほと
 んどチオシアナートで,これらのチォシアナートは,)C皿aが加熱によって容易㎜bに転位するのに
 反して,)㎝aの場合と同じ条件に加熱しても変らない。また液体アンモニアーナトリウムアミドとの
 反応ではそれぞれ対応するジスノレフイドを生成する。
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論文審査要
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 曾根澄提出の学位論文はチオフェン類のク・ルメチル化とその関連反応に関するもので全六章から
 なっている。
 第一章の緒論においては,この研究を取りあげるに致つた動機および研究の目的についてのべてい
 る。即ち芳香核に炭素側鎖を導入する方法として,ク・ルメチル化反応がしばしぱ用いられるが,チ
 ォ7エン系ではこれまであまり応用されなかった。
 著者はブ・ムチオ7エン類沿よびチオフェン系カルボニル化合物のク・ルメチル化反応を検討する
 とともに,合成困難なチオフェンアルデヒド,チオアエンカルボン酸を合成し炭素側鎖を導入する等
 新しい試みを行った。又反応生成物のNMRスペクトルを検討し種々の新しい知見を得ている。
 第二章はブ・ムチオ7エン類のク・ルメチル化反応についてのべている。すなわち,3一ブ・ムお
 よび3.4一ジブ・ムチオフエンの様にα位が置換していないチオフェン類では,α位に導入されたモ
 ノおよびビスク・ルメチル化合物が得られ,α位が一つのみあいている場合にはク・ルメチル化合物
 以外に2,2ノージチエニルメタン類が得られる。又2,3一ジブ・ムチオフェンては臭素の脱離,転位等
 もおこることを認めた。2,5一ジブ・ムチオフエンでも同様に複雑な反応がおこる。臭素原子の数が
 増すと反応性が低下することを認めた。
 第三章はカルボニル基を含むチオフェン誘導体のク・ルメチル化反応について述べている。チオフ
 ェン核のC-2位にホルミル基,カルボメトキシノレ基,ベンゾイル基を有する化合物冷よび2,2ノー
 ジチエニルグトン等にク・ルメチル化反応を行いC-2位に存在する電子吸引性の置換基の親電子置
 換反応に沿よぼす影響について検討し,C-5位にク・ルメチル化がおこりやすく,次いでC-4位
 がむこ匂,少量のビスク・ルメチル化物を生成することを認めた。これらの量的関係はNMRスペク
 トルより解明した・
 第四章はク・ルメチルチオフエン誘導体からチオフェンアルデヒド類の合成を扱っている。ク・ル
 メテルチオ7エン類を硝酸銅または二酸化セレンで酸化し相当するアルデヒドを得ると共に次の如き
 興味ある事実を見出した。
 すなわち3一二卜・一2一フ'bムメチルチオフェンを硝酸銅で酸化した所予期した化合物とは異例5一ブbムー
 3一ニト・一・2一チオフエンアルデヒトむよび5一フームー3一ニト・2一テニルア'レコーノ励{得られること力明らかとなった6そ
 の他ク・ルメ砂Lチオフェン誘導体にKrohnke法,Sommelet反応を行い種々のフつレデヒドの含魂G蜘コしている。
 第五章はク・ルメチノレチオ7エン類の核磁気共鳴吸収スペクトルについて検討している。即ち2一
 ク・ルメチルチオ7エンのC-3位に置換基を持たない場合にはメチレン基は3、18～3.35PPmに吸収
 があるが,3一ク・ルメチルチオフエンのメチレン基は約0.2ppm程より高い磁場にある。また2一
 ク・ルメチルチオフエンのメチレン基とC-3の水素蔚よび3一ク・ルメチルチオフエンのメチレン
 とC-2の水素には0,5～0.9cpsのcouplingが認められた。これらによってクロルメチルチオ7エン
 類の構造決定に有力なデータを与えた。
 第六章はチオフェンのチオシアノメチル化についてのべている。チオシアナート寿よびイノシアナ
 ートを合成しその反応性を検討した。
 なむ試験委員が本人に面接をしたまた化学専攻担当の教授助教授15名が参加して論文内容について
 約30分説明をさせ,その後約30分質問を行いその結果と以.上の論文内容を総合判断して曾根澄提出の
 論文は理学博士の学位論文として合格と認める。
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